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Tóm tắt 

Mục tiêu: Đánh giá chi phí - hiệu quả của phác đồ ribociclib phối hợp với thuốc ức chế aromatase 
không steroid (NSAI) + goserelin so với NSAI + goserelin trong điều trị ung thư vú giai đoạn tiến xa, di 
căn HR+/HER2- ở phụ nữ chưa mãn kinh tại Việt Nam. Đối tượng và Phương pháp: Nghiên cứu phân tích 
chi phí - hiệu quả trên quần thể giả định gồm phụ nữ chưa mãn kinh mắc ung thư vú tiến xa, di căn có 
HR+/HER2-. Mô hình sống còn dịch chuyển từng phần với ba trạng thái (không tiến triển, tiến triển, tử 
vong) được sử dụng, với chu kỳ 28 ngày, khung thời gian trọn đời và quan điểm cơ quan chi trả bảo hiểm 
y tế (BHYT). Các tham số đầu vào cho mô hình được thu thập từ dữ liệu y văn đã công bố và tham vấn ý 
kiến chuyên gia. Kết quả: So với NSAI + goserelin, bổ sung ribociclib giúp tăng thêm 1,44 QALYs với chi 
phí tăng thêm 630 triệu đồng, tương ứng ICER 438 triệu đồng/QALY (≈3,8 lần GDP/người năm 2024). 
Nếu BHYT chi trả 80%, 70% và 60%, ICER giảm còn 363; 325 và 288 triệu đồng/QALY (tương ứng 3,2; 2,9 
và 2,5 lần GDP/người). Phân tích độ nhạy xác suất cho thấy với ngưỡng chi trả ≥ 433 triệu đồng/QALY, 
xác suất chi phí - hiệu quả vượt 50%. Kết luận: Phác đồ ribociclib phối hợp letrozole và goserelin đạt ICER 
là 438 triệu đồng/QALY. Trong trường hợp BHYT đồng chi trả ở mức 60 - 80%, ICER giảm xuống 2,5 - 3,2 
lần GDP/người - tiệm cận các ngưỡng chấp nhận chi trả tại Việt Nam. Do đó, ribociclib có thể được xem 
xét như một lựa chọn chi phí - hiệu quả có điều kiện khi áp dụng cơ chế đồng chi trả. 

Từ khoá: Ung thư vú, HR dương tính - HER2 âm tính, chưa mãn kinh, chi phí – hiệu quả, ribociclib 

Summary 

Objective: To evaluate the cost-effectiveness of ribociclib in combination with a non-steroidal 
aromatase inhibitor (NSAI) plus goserelin versus NSAI plus goserelin alone for the treatment of 
premenopausal patients with advanced HR+/HER2- breast cancer in Vietnam. Subject and method: A 
cost-effectiveness analysis was conducted using a hypothetical cohort of premenopausal and 
perimenopausal women with advanced HR+/HER2- breast cancer. A partitioned survival model with 
three health states (progression-free, progressed disease, and death) was adopted with a 28-day cycle 
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length, lifetime time horizon, and payer perspective of the Vietnamese Social Health Insurance (SHI). 
Model inputs were sourced from published literature and expert consultation. Result: Compared with 
NSAI + goserelin, adding ribociclib yielded an additional 1.44 QALYs at an incremental cost of VND 630 
million, resulting in an ICER of VND 438 million per QALY gained (≈3.8 times GDP per capita in 2024). 
Assuming SHI co-payment levels of 80%, 70%, and 60%, ICERs decreased to 363, 325 and 288 million 
VND/QALY, corresponding to 3.2, 2.9 and 2.5 times GDP per capita, respectively. Probabilistic sensitivity 
analysis indicated that at a willingness-to-pay threshold of ≥ 433 million VND/QALY, the probability of 
cost-effectiveness exceeds 50%. Conclusion: Ribociclib plus NSAI and goserelin is unlikely to be cost-
effective under full reimbursement. However, under a 60 - 80% SHI co-payment scheme, the ICER falls 
below 3.2 times GDP per capita - approaching commonly accepted thresholds in Vietnam. Therefore, 
ribociclib may be considered a conditionally cost-effective option under a shared reimbursement 
mechanism. 

Keywords: Breast cancer, HR-positive - HER2-negative, premenopausal, cost-effectiveness, ribociclib. 
 

I. ĐẶT VẤN ĐỀ 

Theo số liệu thống kê mới nhất của Cơ quan 
Nghiên cứu Ung thư Quốc tế (IARC) trong năm 2022 
(GLOBOCAN 2022), ung thư vú (UTV) là loại ung thư 
thường gặp nhất ở nữ giới mọi lứa tuổi với khoảng 
2,3 triệu ca mắc mới và 666 nghìn người tử vong 1. 
Tại Việt Nam, đây cũng là loại ung thư có tỷ lệ mắc 
mới cao nhất ở cả hai giới, dự báo đến năm 2050 sẽ 
ghi nhận hơn 26 nghìn ca mắc mới và gần 11 nghìn 
người tử vong 2. Trong đó, nhóm UTV có thụ thể 
hormone dương tính và thụ thể yếu tố tăng trưởng 
biểu bì người loại 2 âm tính (HR+/HER2-) chiếm tỉ lệ 
lớn nhất với khoảng 73% các trường hợp 3; và không 
thể chữa khỏi ở giai đoạn tiến xa hoặc di căn 4. Tuổi trẻ 
khi được chẩn đoán UTV là yếu tố tiên lượng xấu hơn 
so với tuổi cao, với nguy cơ tái phát và tử vong cao 
hơn 5. Phụ nữ trẻ (≤ 35 tuổi) thường có các đặc điểm 
lâm sàng bất lợi như khối u kém biệt hóa, kích thước 
lớn hơn, tỷ lệ xâm lấn hạch bạch huyết cao dẫn đến 
tiên lượng xấu hơn so với phụ nữ lớn tuổi ( >65 tuổi) 6. 
Trong khi đó phụ nữ chưa mãn kinh đang ở giai đoạn 
hoàng kim của cuộc đời, phải đối mặt với gánh nặng 
bệnh tật không chỉ về sức khỏe mà còn làm suy giảm 
đáng kể chất lượng sống, khả năng lao động và vai 
trò trong gia đình cũng như xã hội. 

Ribociclib là một chất ức chế phân tử nhỏ dùng 
đường uống, có khả năng sinh học và tính chọn lọc 
cao qua con đường CDK4/6, ức chế quá trình 
phosphoryl hóa của protein retinoblastom, từ đó 
ngăn chặn sự tiến triển của chu kỳ tế bào tại pha 

G1/S và làm chậm sự tăng sinh của tế bào ung thư. 
Việc phối hợp ribociclib với các liệu pháp nội tiết 
hiện có mang lại hiệu quả hiệp đồng quan trọng 
trong điều trị UTV tiến xa, di căn có HR+/HER2-. 
Nghiên cứu MONALEESA-7 là thử nghiệm lâm sàng 
pha III đầu tiên được thiết kế riêng cho nhóm bệnh 
nhân chưa mãn kinh, đã chứng minh bổ sung 
ribociclib giúp kéo dài thời gian sống không bệnh 
tiến triển (PFS) đến 27,5 tháng và thời gian sống còn 
toàn bộ (OS) đến 58,7 tháng, đều cao hơn khoảng 1 
năm so với NSAI + goserelin. Đồng thời phác đồ này 
còn trì hoãn thời điểm phải chuyển sang hóa trị và 
cải thiện chất lượng cuộc sống cho bệnh nhân 7,8. 

Theo các hướng dẫn chẩn đoán và điều trị UTV 
trong nước và quốc tế, phối hợp ribociclib với thuốc 
ức chế aromatase là lựa chọn điều trị chuẩn cho UTV 
tiến xa, di căn hoặc tái phát có thụ thể nội tiết 
dương tính và HER2 âm tính, bất kể tình trạng chưa 
mãn kinh hay đã mãn kinh 1,9-11. Tuy nhiên hiện nay 
thuốc chưa được Quỹ BHYT chi trả, làm hạn chế khả 
năng tiếp cận của người bệnh, kéo theo gánh nặng 
bệnh tật nghiêm trọng và gián tiếp gây ra gánh 
nặng kinh tế lớn hơn bởi chi phí điều trị gia tăng, 
giảm khả năng lao động và tử vong sớm. Tính đến 
nay, chưa có nghiên cứu nào tại Việt Nam đánh giá 
chi phí - hiệu quả của phác đồ này trong điều trị 
bước một ung thư vú HR+/HER2- giai đoạn tiến xa 
hoặc di căn ở phụ nữ chưa mãn kinh dưới góc nhìn 
của cơ quan chi trả. Do đó, nghiên cứu này được tiến 
hành nhằm phân tích chi phí - hiệu quả của phác đồ 
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ribociclib phối hợp với NSAI + goserelin so với 
letrozole + NSAI, là liệu pháp nội tiết bước một đang 
được BHYT chi trả và sử dụng phổ biến tại Việt Nam, 
qua đó cung cấp bằng chứng khoa học hỗ trợ quá 
trình hoạch định chính sách và ra quyết định chi trả.  

II. ĐỐI TƯỢNG VÀ PHƯƠNG PHÁP  

2.1. Đối tượng 

Đối tượng nghiên cứu là một quần thể giả định 
gồm những bệnh nhân thỏa mãn đồng thời các tiêu 
chí: phụ nữ chưa mãn kinh được chẩn đoán ung thư 
vú giai đoạn tiến xa, di căn có HR+/HER2-, không 
còn phù hợp với phẫu thuật hoặc xạ trị triệt căn; 
chưa từng điều trị với thuốc ức chế CDK 4/6; có thể 
đã nhận tối đa một bước hóa trị và chưa điều trị nội 
tiết cho giai đoạn tiến xa. Các bệnh nhân được điều 
trị bằng ribociclib + NSAI + goserelin hoặc NSAI + 
goserelin. 

2.2. Phương pháp 

Thiết kế nghiên cứu 
Nghiên cứu sử dụng phương pháp phân tích chi 

phí - thỏa dụng (CUA) dựa trên mô hình sống còn 
dịch chuyển từng phần (partitioned survival model, 
PSM) với ba trạng thái sức khỏe chính là bệnh không 
tiến triển (progressed free - PF); bệnh tiến triển 
(progressed disease – PD); và tử vong (Death – D). 
Đây là mô hình thường được sư ̉ dụng để mô hình 
hóa diễn biến của bệnh nhân ung thư giai đoạn 
cuối, và được sử dụng trong nhiều đánh giá kinh tế 
dược đê ̣ trình lên NICE, PBAC hay CADTH 12. 

 
Hình 2. Mô hình sống còn dịch chuyển từng phần  

Mô hình ba trạng thái sức khỏe trên khái quát 
diễn biến lâm sàng của bệnh nhân, đồng thời phản 
ánh mục tiêu điều trị ở giai đoạn này là làm chậm 

tiến triển bệnh và kéo dài thời gian sống. Tất cả 
bệnh nhân đủ điều kiện điều trị bằng ribociclib + 
NSAI + goserelin hoặc NSAI + goserelin được đưa 
vào mô hình ở trạng thái bệnh không tiến triển, với 
liều và chế độ dùng thuốc tương tự thử nghiệm 
MONALEESA-7 7. Sau mỗi chu kỳ, bệnh nhân có thể ở 
lại trạng thái không tiến triển, chuyển sang trạng 
thái đã tiến triển hoặc tử vong. Các bệnh nhân ở 
trạng thái bệnh tiến triển, sau mỗi chu kỳ sẽ ở lại 
trạng thái này hoặc tử vong. Bệnh nhân đã dịch 
chuyển sang trạng thái bệnh tiến triển không thể 
quay trở lại trạng thái bệnh không tiến triển, và tiếp 
tục được điều trị theo hướng dẫn của Bộ Y tế và thực 
hành lâm sàng thường quy.  

Để ước tính hiệu quả và chi phí dài hạn cho cả 
hai nhóm so sánh, nghiên cứu áp dụng khung thời 
gian phân tích trọn đời được ấn định là 40 năm. Chu 
kỳ mô phỏng được lựa chọn là 28 ngày nhằm phù 
hợp với liệu trình dùng thuốc của bệnh nhân, đồ̀ng 
thời phản ánh diễn biến nhanh của bệnh ung thư 
giai đoạn tiến xa. Khung thời gian phân tích trọn đời 
cũng là hướ́ng tiếp cận đượ̣c áp dụng trong các hồ 
sơ đánh giá công nghệ y tế trình lên NICE 13. Nghiên 
cứu được tiến hành dưới góc nhìn của cơ quan chi 
trả, với mức chiết khấu 3% áp dụng đồng thời cho cả 
chi phí và hiệu quả. 

Mô hình được xây dựng và ước tính các kết quả 
đầu ra về lâm sàng và kinh tế cho hai nhóm so sánh 
trên phần mềm Microsoft Excel. Kết quả đầu ra về 
lâm sàng bao gồm: số năm sống đạt được (LY), số 
năm sống hiệu chỉnh theo chất lượng cuộc sống đạt 
được (QALY), ICER trên mỗi năm sống gia tăng, ICER 
trên mỗi QALY gia tăng. Hiện tại Việt Nam chưa ban 
hành ngưỡng chính thức; do đó, nghiên cứu sử 
dụng giá trị 3 lần GDP/QALY như một kịch bản tham 
khảo trong phân tích độ nhạy. Theo số liệu của Tổng 
cục Thống kê năm 2024, GDP bình quân đầu người 
của Việt Nam đạt 114.000.000 đồng, do đó ngưỡng 
sẵn sàng chi trả sử dụng trong nghiên cứu là 
342.000.000 đồng.  

2.3. Các tham số của mô hình 

Tham số về hiệu quả điều trị  
Nghiên cứu sử dụng dữ liệu về thời gian sống 

còn toàn bộ (Overall Survival- OS) và thời gian sống 
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không bệnh tiến triển (Progression- Free Survival- 
PFS) từ thử nghiệm MONALEESA-7 trên nhóm bệnh 
nhân điều trị bằng NSAI để đưa vào mô hình phân 
tích 7 8. Từ dữ liệu cá nhân của thử nghiệm này, các 
phân bố tham số được áp dụng để mô phỏng OS và 
PFS cho cả 2 nhóm so sánh; bao gồm Exponential, 
Weibull, Gompertz, Log-normal, Log-logistic, 
Generalized F và Generalized Gamma. Phân bố tối 

ưu được lự̣a chọn dựa trên chỉ số thông tin Akaike 
(AIC) và Bayesian (BIC) thấp nhất kết hợp với đánh 
giá trực quan về độ khớp của đường cong mô 
phỏng so với dữ liệu gốc. Cụ thể, trong phân tích cơ 
bản, phân bố Log-normal được sử dụng để mô 
phỏng PFS, trong khi phân bố Weibull (RCS) được 
lựa chọn để mô phỏng OS. 

  
Hình 2. Đường Kaplan-Meier về thời gian sống bệnh không tiến triển  

và thời gian sống còn toàn bộ của RIB + NSAI + GOS so với NSAI + GOS 8 

Tham số về độ an toàn  

Dữ liệu về các biến cố bất lợi của ribociclib + NSAI + goserelin và NSAI + goserelin được trích xuất từ thử 
nghiệm then chốt MONALEESA-7 7. Nghiên cứu giả định các biến cố bất lợi độ 1-2 ít ảnh hưởng tới chất 
lượ̣ng cuộc sống và chi phí điều trị, do đó chỉ những biến cố bấ́t lợi từ độ 3 trở lên và có sự khác biệt giữa hai 
nhóm điều trị mới được đưa vào mô hình. Cụ thể, các biến cố́ được đưa vào mô hình bao gồm: Giảm bạch 
cầu và độc tính trên gan mật (chủ yếu là tăng ALT, AST và GGT). 

Bảng 1. Tỉ lệ biến cố bất lợi mức độ 3 trở lên 

Phác đồ Giảm bạch cầu trung tính Giảm bạch cầu Độc tính trên gan mật 

NSAI + goserelin 5,63 % 1,78 % 7,42% 

Ribociclib + NSAI + goserelin 64,76 % 16,72 % 12,25% 

Tham số về thỏa dụng 
Các tham số thỏa dụng tại hai trạng thái sức khỏe, bao gồm trạng thái bệnh không tiến triển và trạng 

thái bệnh tiến triển được lấy từ dữ liệu cá nhân của thử nghiệm MONALEESA-7 theo bộ câu hỏi EQ-5D-5L. 
Các giá trị thỏa dụng này cũng đã được sử dụng trong nghiên cứu của Stellato D. và cộng sự 14. Ngoài ra, để 
đánh giá tác động của biến cố bất lợi đến chất lượng cuộc sống của bệnh nhân, sự giảm thỏa dụng do các 
biến cố bất lợi mức độ 3 trở lên cũng được đưa vào mô hình. Mức giảm thỏa dụng này được trích xuất từ các 
nghiên cứu đã công bố trước đó trong y văn 15. 
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Bảng 2. Điểm thỏa dụng tại các trạng thái sức khỏe 

Trạng thái sức khỏe Thỏa dụng 95% Khoảng tin cậy Sai số chuẩn 

Bệnh không tiến triển điều trị bằng 
ribociclib + NSAI + goserelin 0,8208 0,8077 – 0,8340 0,0067 

Bệnh không tiến triển điều trị bằng NSAI + 
goserelin 0,8130 0,7979 – 0,8282 0,0077 

Bệnh không tiến triển không điều trị  0,7788 0,7228 – 0,8348 0,0286 

Bệnh tiến triển 0,7491 0,7238 – 0,7745 0,0129 

Mức giảm thỏa dụng do biến cố bất lợi 

Giảm bạch cầu -0,15   

Tăng men gan -0,115   

Tham số về chi phí  
Chi phí ước tính trong mô hình bao gồm chi phí thuốc, chi phí điều trị tại các trạng thái sức khỏe và chi 

phí xử trí biến cố bất lợi. Do nghiên cứu được thực hiện dưới góc nhìn của cơ quan chi trả BHYT, chỉ các chi 
phí y tế trực tiếp được đưa vào phân tích. 

Chi phí thuốc: Chi phí thuốc của ribociclib và các thuốc sử dụng trong điều trị ở các bước sau được tính 
toán dựa trên giá trúng thầu trung bình của biệt dược gốc, theo Báo cáo kết quả trúng thầu tại các cơ sở y tế 
năm 2024 được công bố trên trang web của Cục Quản lý Dược. Chi phí thuốc theo tháng được trình bày 
theo bảng sau: 

Bảng 3. Chi phí thuốc hàng tháng 

Thuốc 
Liều/ 
ngày 
(mg) 

Liều/ 
tháng 
(mg) 

Hàm 
lượng 
 (mg) 

Đơn giá  
(đồng) 

Tổng chi phí 
thuốc (đồng) 

Chi phí 
quản lý 
(đồng) 

Tổng chi phí/ 
tháng (đồng) 

Ribociclib 

600,0 13.696,9 200,0 333.000 22.805.297 0 22.805.297 

400,0 9.131,3 200,0 333.000 15.203.531 0 15.203.531 

200,0 4.565,6 200,0 333.000 7.601.766 0 7.601.766 

Letrozole 2,5 76,1 2,5 68.306 2.079.064 0 2.079.064 

Goserelin  3,9 3,6 2.568.297 2.779.076 12.800 2.791.876 

 

Chi phí điều trị tại các trạng thái sức khỏe: 
Thông tin về loại hình dịch vụ y tế, tần suất sử dụng 
và tỷ lệ bệnh nhân sử dụng trong hai trạng thái 
không tiến triển và đã tiến triển được thu thập 
thông qua phỏng vấn các chuyên gia lâm sàng. 
Tổng cộng 10 chuyên gia lâm sàng có ít nhất 5 năm 
kinh nghiệm trong điều trị ung thư vú tại các bệnh 
viện: Bạch Mai, Hữu Nghị Việt-Xô, Bệnh viện K, Ung 
bướu Hà Nội, Ung bướu Đà Nẵng, Đại học Y Dược TP. 
Hồ Chí Minh, Ung bướu Hồ Chí Minh, Chợ Rẫy đã 
được tham vấn. Đơn giá của từng dịch vụ y tế́ được 

áp dụng theo biểu giá thống nhất công bố tại 
Thông tư số 22/2023/TT-BYT. Trên cơ sở đó, tổng chi 
phí trung bình hàng tháng cho các dịch vụ y tế bao 
gồm thăm khám, nhập viện, chẩn đoán hình ảnh, 
xét nghiệm và thủ thuật ước tính là 2.513.614 đồng 
ở giai đoạn không tiến triển và 3.603.511 đồng ở giai 
đoạn tiến triển. 

Chi phí xử trí biến cố bấ́t lợi: Chi phí xử trí các 
biến cố bất lợi được ước tính theo phương pháp vi 
chi phí (micro-costing). Trong đó, mô hình xử trí cho 
từng biế́n cố được xây dựng dựa trên các hướng dẫn 
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điều trị chuẩn và dữ liệu từ y văn, sau đó được rà 
soát và điều chỉnh để phù hợp với thự̣c hành lâm 
sàng tại Việt Nam dựa trên ý kiến chuyên gia. Kết 
quả phỏng vấn cho thấy chi phí trung bình để xử trí 
biến cố tăng men gan là 565.610 đồng, và chi phí 
trung bình để xử trí biến cố giảm bạch cầu là 
3.063.830 đồng.  

2.4. Phân tích độ nhạy 

Phân tích độ nhạy một chiều 
Trong phân tích độ nhạy một chiều, lần lượt 

từng tham số đầu vào được thay đổi trong khoảng 
giá trị hợp lý, và mức biến thiên của ICER so với giá 
trị cơ bản sẽ được ghi nhận. Từ đó có thể xác định 
những tham số đầu vào ảnh hưởng nhiều nhất đến 
biến động của ICER, kết quả phân tích được trình 
bày bằng biểu đồ Tornado. Các nhóm tham số được 
đưa vào phân tích bao gồm: 

Tỷ lệ chiết khấu cho chi phí và tỷ lệ chiết khấ́u 
cho hiệu quả (0%-6%). 

Giá thuốc, chi phí các dịch vụ y tế, chi phí xử trí 
biến cố bấ́t lợi (±25%). 

Thỏa dụng của bệnh nhân ở tất cả các trạng 
thái sức khỏe (khoảng tin cậy 95%). 

Giảm thỏa dụng do biến cố bất lợi (± 50%). 
Phân tích độ nhạy xác suất (PSA). 
Trong phân tích độ nhạy xác suất, các tham số 

sẽ dao độ̣ng theo phân bố đượ ̣c lựa chọn phù hợp 
vớ ́i đặc điểm của từng tham số́. Phân tích được tiến 
hành với 1.000 vòng lặ̣p Monte Carlo; trong mỗi 
vòng lặp, tất cả các tham số đầu vào được gán giá trị 
ngẫu nhiên theo phân bố xác suất đã xác định, và 
ICER được tính toán tương ứng. Kết quả được trình 

bày bằng biểu đồ mặt phẳng chi phí – hiệu quả 
(Cost –Effectiveness Plane). 

Phân tích kịch bản 
Bên cạnh phân tích cơ bản, nghiên cứu thực 

hiện ước tính giá trị ICER ở các kịch bản ribociclib 
được quỹ BHYT chi trả lần lượt 80%, 70% và 60%. 

2.4. Đạo đức nghiên cứu 

Nghiên cứu sử dụng dữ liệu thứ cấp từ các thử 
nghiệm lâm sàng đã công bố và nguồn số liệu 
chính thống trong nước, không thu thập dữ liệu 
trực tiếp từ bệnh nhân. Do đó, nghiên cứu không 
yêu cầu phê duyệt của Hội đồng đạo đức trong 
nghiên cứu y sinh học. 

III. KẾT QUẢ  

3.1. Kết quả từ phân tích cơ bản 

Tổng chi phí điều trị trung bình của 2 nhóm so sánh 
Trong nhóm bệnh nhân điều trị bằng ribociclib 

+ NSAI + goserelin, tổng chi phí điều trị trung bình 
trên mỗi bệnh nhân trong toàn bộ khung thời gian 
phân tích là khoảng 967 triệu đồng, trong đó tiền 
thuốc nghiên cứu là 708 triệu đồng, chiếm tới 73,2% 
tổng chi phí. Trong nhóm điều trị bằng NSAI + 
goserelin, tổng chi phí điều trị trung bình trên mỗi 
bệnh nhân trong toàn bộ khung thời gian phân tích 
là 337 triệu đồng, trong đó tiền thuốc nghiên cứu 
trong giai đoạn bệnh không tiến triển là 120 triệu 
đồng, chiếm 35,7%. Ở cả 2 nhóm, chi phí điều trị 
biến cố bất lợi chiếm tỷ lệ rất nhỏ, dưới 1%. Thông 
tin cụ thể được trình bày tại Bảng 4. 

Bảng 4. Cấu phần chi phí điều trị ở hai nhóm so sánh 

Loại chi phí 
RIB + NSAI + GOS 

(1) 
NSAI + GOS 

(2) 
Chênh lệch 

(1) - (2) 

Chi phí thuốc nghiên cứu (đồng) 707.822.427 120.373.736 587.448.691 

Chi phí tiêm truyền (đồng) 424.672 243.597 181.075 

Chi phí theo dõi (đồng) 140.454.877 87.960.625 52.494.252 

Chi phí xử trí biến cố bất lợi (đồng) 580.664 161.345 419.320 

Chi phí thuốc sau tiến triển (đồng) 117.583.794 127.945.331 -10.361.537 
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Hiệu quả trên thời gian sống và số QALY của hai 
nhóm so sánh 

Ở nhóm bệnh nhân điều trị bằng ribociclib phối 
hợp với NSAI + goserelin, tổng số năm sống sau khi 
hiệu chỉnh là 5,56 năm, tương đương với 4,30 QALYs. 
Trong khi đó, ở nhóm điều trị bằng NSAI + goserelin, 
tổng số năm sống đạt được sau hiệu chỉnh là 3,71 

năm, tương đương 2,86 QALYs. Như vậy, việc bổ 
sung ribociclib giúp tăng thêm 1,85 năm sống và 
1,44 QALYs; với chi phí gia tăng 630 triệu đồng. Chỉ 
số ICER trên mỗi năm sống gia tăng là 341 triệu 
đồng, và ICER trên mỗi QALY gia tăng là 438 triệu 
đồng, tương đương 3,8 lần GDP bình quân đầu 
người. Thông tin cụ thể được trình bày tại Bảng 5.  

Bảng 5. Kết quả phân tích cơ bản 

Chỉ số 
RIB + NSAI + GOS 

(1) 
NSAI + GOS 

(2) 
Chênh lệch 

(1) - (2) 

Tổng chi phí (đồng) 966.866.434 336.684.635 630.181.800 

Số năm sống đạt được (Năm) 5,56 3,71 1,85 

Số QALY đạt được (QALY) 4,30 2,86 1,44 

ICER trên mỗi năm sống gia tăng (đồng) 341.069.677 

ICER trên mỗi QALY gia tăng (đồng) 437.537.015 

3.2. Kết quả phân tích độ nhạy 

Phân tích độ nhạy một chiều 
Kết quả phân tích độ nhạy một chiều được biểu hiện qua biểu đồ Tornado (Hình 3). Theo đó, tham số có 

ảnh hướng lớn nhất đến ICER là chi phí thuốc ribociclib, tiếp theo là tỷ lệ chiết khấu áp dụng cho hiệu quả 
lâm sàng và chi phí. Các tham số còn lại ít ảnh hưởng tới chỉ số đầu ra ICER trên mỗi QALY. 

 
Hình 3. Biểu đồ Tornado 

3.3. Phân tích độ nhạy xác suất 

Kết quả phân tích độ nhạy xác suất củng cố tính ổn định của kết quả phân tích cơ bản. Hình 4 minh họa 
mặt phẳng chi phí - hiệu quả của phác đồ ribociclib + NSAI + goserelin so với NSAI + goserelin. Các điểm mô 
phỏng phân bố chủ yếu tại góc phần tư trên bên phải, cho thấy phác đồ phối hợp vừa làm tăng chi phí vừa 
làm tăng số năm sống hiệu chỉnh chất lượng (QALY). Giá trị trung tâm của phân tích cơ bản gần trùng với 
trung vị của phân bố mô phỏng, phản ánh tính ổn định và mức độ nhạy cảm thấp của mô hình đối với sự 
biến thiên của các tham số. Trong 1.000 vòng lặp Monte Carlo, có 80,8% số điểm mô phỏng nằm phía trên 
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đường ngưỡng sẵn sàng chi trả bằng ba lần GDP bình quân đầu người, cho thấy xác suất đạt hiệu quả chi 
phí ở mức ngưỡng này là thấp. 

 
Hình 4. Mặt phẳng chi phí - hiệu quả 

Kết quả từ đường cong chấp nhận chi phí - hiệu quả (Hình 5) cho thấy, tại ngưỡng sẵn sàng chi trả bằng 
ba lần GDP bình quân đầu người, phác đồ ribociclib + NSAI + goserelin có xác suất rất thấp được coi là chi 
phí - hiệu quả. Khi ngưỡng chi trả tăng vượt quá 3,8 lần GDP bình quân đầu người, xác suất đạt hiệu quả chi 
phí của phác đồ này vượt trên 50%. Ở các mức ngưỡng cao hơn, đặc biệt trên 600 triệu đồng cho mỗi QALY, 
xác suất phác đồ ribociclib + NSAI + goserelin trở thành lựa chọn chi phí - hiệu quả gần như tuyệt đối. 

 
Hình 5. Đường cong chấp nhận chi phí – hiệu quả 

3.3. Kết quả phân tích kịch bản 

Trong phân tích cơ bản, nghiên cứu chưa tính đến tỷ lệ chi trả của BHYT cho ribociclib cũng như cho các 
thuốc khác trong mô hình. Nhằm cung cấp thêm thông tin về ICER của phác đồ ribociclib + NSAI + goserelin 
so với NSAI + goserelin, chúng tôi thực hiện phân tích kịch bản với các mức chi trả khác nhau của Quỹ BHYT 
dành cho ribociclib (80%, 70% và 60%), trong khi các thuốc còn lại áp dụng tỷ lệ chi trả theo quy định tại 
Thông tư 20/2022/TT-BYT. Kết quả được tóm tắt trong bảng dưới đây. 
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Bảng 6. Kết quả phân tích kịch bản 

Tỷ lệ chi trả BHYT Chi phí gia tăng (VND) 
ICER trên QALY 

VND Quy đổi ra GDP 

100% 630.181.800 437.537.015 3,8 

80% 522.567.796 362.820.307 3,2 

70% 468.760.795 325.461.952 2,9 

60% 414.953.793 288.103.598 2,5 

 
Kết quả phân tích kịch bản cho thấy tính chi phí - 

hiệu quả của ribociclib phụ thuộc đáng kể vào mức 
chi trả của BHYT. Khi BHYT thanh toán toàn bộ chi phí 
thuốc, chỉ số ICER/QALY đạt khoảng 438 triệu đồng 
(tương đương 3,8 lần GDP bình quân đầu người), cao 
hơn ngưỡng sẵn sàng chi trả nên chưa được coi là hợp 
lý về mặt kinh tế. Khi tỷ lệ chi trả giảm xuống 80% và 
70%, ICER lần lượt còn 363 triệu và 325 triệu đồng cho 
mỗi QALY (tương đương 3,2 và 2,9 lần GDP), khi đó ở 
mức chi trả 70% đã dưới ngưỡng chấp nhận. Ở mức 
chi trả 60%, ICER giảm xuống còn 288 triệu đồng cho 
mỗi QALY (tương đương 2,5 lần GDP bình quân đầu 
người). Mức chi trả 70% nằm trong giới hạn được coi 
là chi phí - hiệu quả. 

IV. BÀN LUẬN 

Nghiên cứu này sử dụng mô hình sống còn dịch 
chuyển từng phần để đánh giá chi phí - hiệu quả 
giữa hai phác đồ ribociclib + NSAI+  goserelin so với 
NSAI+ goserelin, tương tự cách tiếp cận của sáu 
nghiên cứu đã công bố trên y văn14,16-20.  Kết quả 
phân tích cơ bản cho thấy việc bổ sung ribociclib 
giúp kéo dài thêm 1,85 năm sống và 1,44 QALYs với 
chi phí gia tăng 630 triệu đồng. Tương ứng, ICER đạt 
341 triệu đồng cho mỗi năm sống tăng thêm và 438 
triệu đồng cho mỗi QALY tăng thêm (tương đương 
3,8 lần GDP bình quân đầu người năm 2024). 

Kết quả này phù hợp với kết quả của Xiaoting 
Huang và cộng sự, Daniel Stellato và cộng sự, cũng 
như Eunae Jelong và cộng sự  với số QALYs tăng 
thêm dao động từ 1,12 đến 1,39 so với 1,44 QALYs 
trong nghiên cứu của chúng tôi16,17. Một số nghiên 
cứu khác lại cho kết quả khác biệt rõ rệt: Nghiên cứu 
của Vivian Le và cộng sự ghi nhận mức tăng thêm 
tới 2,82 QALYs18, trong khi nghiên cứu tại châu Mỹ 

chỉ ghi nhận mức tăng khiêm tốn, từ 0,46 đến 0,80 
QALYs20. Điều này có thể do sự khác biệt giữa lựa 
chọn mô hình Markov với xác suất dịch chuyển từng 
phần, và do sự khác biệt về tham số điểm thỏa dụng 
tại các trạng thái sức khỏe. Trong nghiên cứu này, 
chúng tôi sử dụng dữ liệu thỏa dụng được đo lường 
trực tiếp trên quần thể bệnh nhân của thử nghiệm 
lâm sàng MONALEESA-7, qua đó phản ánh sát thực 
tế hơn. 

Khi chưa xét đến tỷ lệ chi trả của BHYT, ICER của 
phác đồ ribociclib + NSAI + goserelin cao hơn 
ngưỡng khuyến cáo của Tổ chức Y tế Thế giới là ba 
lần GDP bình quân đầu người. Tuy nhiên, khi BHYT 
chi trả 80% chi phí ribociclib, ICER giảm xuống còn 
lần lượt 3,2 lần GDP bình quân đầu người. Nếu mức 
chi trả là 70% và 60%, ICER tiếp tục giảm xuống còn 
2,9 lần và 2,5 lần GDP bình quân đầu người, nằm 
trong ngưỡng sẵn sàng chi trả. Đáng chú ý, các 
thuốc điều trị ung thư, đặc biệt ở giai đoạn muộn, 
thường có ICER cao hơn so với nhiều thuốc khác do 
chi phí thuốc lớn trong khi QALY tuyệt đối tăng 
thêm không nhiều. Nhưng nếu xét theo mức gia 
tăng tương đối thì ribociclib giúp tăng thêm khoảng 
50% QALYs so với NSAI đơn thuần, đây là một mức 
cải thiện rõ rệt.  

Nghiên cứu này có một số điểm mạnh. Thứ 
nhất, nghiên cứu được tiến hành sau hai tổng quan 
hệ thống về hiệu quả, an toàn và tính chi phí - hiệu 
quả của ribociclib phối hợp với NSAI, do đó dữ liệu 
và phương pháp tiếp cận được lựa chọn trên cơ sở 
khoa học vững chắc. Thứ hai, ước tính chi phí được 
thực hiện dựa trên kết quả trúng thầu thuốc tại Việt 
Nam và được hiệu chỉnh thông qua phỏng vấn các 
chuyên gia lâm sàng có ít nhất 5 năm kinh nghiệm 
trong điều trị ung thư vú. Do đó, dữ liệu về chi phí 
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mặc dù không thể đại diện cho toàn bộ quần thể 
người bệnh tại Việt Nam nhưng cũng phản ánh 
được thực tế điều trị tại các trung tâm hoặc bệnh 
viện lớn về ung bướu, đặc biệt là ung thư vú. Thứ ba, 
cấu trúc mô hình đã được tham vấn và rà soát bởi 
các chuyên gia lâm sàng trực tiếp điều trị, giúp phản 
ánh tương đối chính xác diễn biến của bệnh trong 
bối cảnh Việt Nam. 

Bên cạnh đó, nghiên cứu vẫn tồn tại một số hạn 
chế. Thứ nhất, dữ liệu hiệu quả điều trị được lấy từ 
thử nghiệm then chốt MONALEESA-7, trong đó số 
lượng bệnh nhân châu Á còn hạn chế, nên có thể 
chưa phản ánh đầy đủ hiệu quả trên quần thể người 
Việt Nam. Tuy nhiên, trong bối cảnh hiện tại, do 
ribociclib là thuốc mới, việc tiến hành thử nghiệm 
lâm sàng quy mô lớn tại Việt Nam là không khả thi. 
Thứ hai, nhóm nghiên cứu chưa thể thực hiện một 
nghiên cứu quy mô lớn để ước tính chính xác chi phí 
điều trị và chi phí xử trí biến cố bất lợi do hạn chế về 
nguồn lực, thời gian và mức độ chia sẻ dữ liệu. Dù 
vậy, chúng tôi đã khắc phục bằng cách thu thập 
thông tin qua phỏng vấn chuyên gia từ nhiều bệnh 
viện lớn trên cả ba miền, đồng thời thực hiện các 
phân tích độ nhạy một chiều và xác suất, trong đó 
chi phí điều trị, đặc biệt là chi phí xử trí biến cố bất 
lợi được cho dao động trong một khoảng giá trị rất 
lớn. Kết quả các phân tích này cho thấy tính ổn định 
của mô hình và củng cố độ tin cậy của kết quả phân 
tích cơ bản. 

V. KẾT LUẬN  

Với khung thời gian phân tích trọn đời, việc bổ 
sung ribociclib trên phụ nữ chưa mãn kinh được 
chẩn đoán ung thư vú giai đoạn tiến xa di căn có 
HR+/HER2- giúp tăng thêm 1,85 năm sống và 1,44 
QALYs (đều tương ứng với mức tăng khoảng 50%) 
so với sử dụng NSAI đơn thuần. Trong phân tích cơ 
bản, chỉ số ICER/QALY của ribociclib + NSAI 
+goserelin so với NSAI + goserelin là 438 triệu đồng, 
tương ứng 3,8 lần GDP bình quân đầu người. Trong 
trường hợp quỹ BHYT chi trả cho ribociclib ở các 
mức 80%, 70% và 60%, ICER/QALY lần lượt là 363 
triệu đồng; 325 triệu đồng và 288 triệu đồng. 

Các thử nghiệm lâm sàng then chốt đã khẳng 
định hiệu quả của ribociclib trên cả thời gian sống 
không tiến triển và thời gian sống còn toàn bộ. Tuy 
nhiên, với mức giá hiện tại (333.333 đồng/viên), nếu 
BHYT chi trả 100% chi phí thuốc thì việc sử dụng 
ribociclib chưa đạt tính chi phí - hiệu quả. Do đó, cơ 
quan quản lý có thể cân nhắc mức chi trả phù hợp 
60 - 80%, vừa bảo đảm tính bền vững của ngân sách, 
vừa mở rộng cơ hội tiếp cận thuốc cho người bệnh. 

Xung đột lợi ích 

Các tác giả không có xung đột lợi ích liên quan 
đến nội dung bài báo. 
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